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より OA の進行を抑制する事が出来るかを検証することである。 
方法：軟骨下骨脆弱性が OA の発症・進行に与える影響を調べるために、ラットに
おいて４つの群を作成した。すなわち、①Sham 群、②軟骨下骨脆弱性単独群、③
既存 OA モデル群（内側半月板断裂モデル）、④既存 OA モデル＋軟骨下骨脆弱性
追加群である。また、PTH 投与による OA の進行抑制効果を検証するために、⑤





が認めるのみであった。既存 OA モデル＋軟骨下骨脆弱性追加群では、既存 OA モ
デル群と比較して、術後６週で高度の骨梁幅の肥厚や骨梁数の減少を認め、異常に
硬化した軟骨下骨を認めた。また、軟骨下骨における Mast cell の集積の増加も認
めた。サフラニン O 染色を用いて軟骨変性を評価したところ、軟骨下骨脆弱性単
独群では Sham 群と比較し有意な差を認めなかった。しかし、既存 OA モデル＋
軟骨下骨脆弱性追加群では、既存 OA モデル群と比較して軟骨変性の進行を認め
た。また、MMP-13 や X 型コラーゲンといった OA 関連因子の軟骨細胞での発現
を免疫染色を用いて検証したところ、これらの発現の増加を認めた。既存 OA モデ
ルに軟骨下骨脆弱性を追加し、術後 6 週間 PTH を投与して軟骨下骨脆弱性の治療
を行ったところ、コントロールとして生食を術後 6 週間投与した群と比較し、軟骨






















以上の研究は OA の病態解明に貢献し、OA の疾患特異的治療薬の開発に寄与すると
ころが多い。 
したがって、本論文は博士(医学)の学位論文として価値あるものと認める。 
なお、本学位授与申請者は、平成 30年 2月 28日実施の論文内容とそれに関連した試
問を受け、合格と認められたものである。 
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